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学  位  論  文  の  要  旨  
Increased fibroblast growth factor-21 in chronic kidney disease is a 
tradeoff between survival benefit and blood pressure dysregulation   
慢性腎臓病における線維芽細胞成長因子 21 の上昇は、生存利益と引き換え  
に血圧調整異常をもたらす。                                    
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る FGF21 の役割は不明である。本研究では慢性腎臓病における FGF21 上昇が
生存利益の代償として血圧調整不全の原因となることを明らかにした。慢性
腎臓病を導入した FGF21 欠損マウス (Fgf21- / - CKD mice)は野生型マウス (WT 
CKD mice)に比べ早期に死亡するが、 WT CKD mice で観察される血清ノルアド
レナリンやコルチコステロンの上昇、交感神経系の亢進や活動時の血圧上昇
などの合併症から逃れていることが分かった。 FGF21 発現アデノ関連ウイル
スベクターを WT mice に投与するとこれらの合併症が再現され、Fgf21 -/ - CKD 
mice に投与すると生存率が改善した。また、慢性腎臓病患者においても FGF21
高値が圧受容器反射感受性の低下に独立して関連することが分かった。これ
らの知見は、 FGF21 高値の慢性腎臓病患者に対する降圧治療に交感神経遮断
が有効なことを示唆する。  
 
